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(57) Abstract 



A composition containing a recombinant plasmid which includes an exogenous nucleotide sequence capable of expressing a compound 
including an amino acid sequence in a host organism. Said composition includes an emulsion comprising at least one aqueous phase and 
at least one oily phase, said recombinant plasmid being contained in at least one of said phases. A vaccine and a curative drug including 
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(57) Abrege* 

Composition contenant un piasmide recombinant comprenant une sequence nucleotidique exogene capable d'exprimer dans un 
organisme hdte un compose* comprenant une sequence d'acides amines, ladite composition comprenant une emulsion comportant au moins 
une phase aqueuse et au moins une phase huile, ledit piasmide recombinant 6tani contenu dans l'une au moins desdites phases. L" invention 
concerne egalement un vaccin et un medicament curatif comprenant ladite composition. 
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Une composition comprenant un plasmide recombinant et ses 
utilisations comme vaccin et medicament . 

La presente invention conceme une nouvelle composition 
comprenant un plasmide recombinant, ainsi que des vaccins ou des 
5 medicaments curatifs comprenant une telle composition. 

La vaccination par des virus ou des micro-organismes vivants 
presente de nombreux avantages bien connus comparee a la vaccination 
par des vaccins non vivants constitues de micro-organismes tues ou de 
proteines ou peptides isole(e)s. 

10 Les vaccins vivants sont constitues d'un micro-organisme ou d'un 

virus vivants. Ces derniers sont generalement attenues, de sorte a diminuer 
les risques pathogenes. Cependant, ce risque n'est jamais totalement ecarte 
dans la mesure ou, notamment, une reversion du micro-organisme ou du 
virus vers une forme virulente peut survenir. 

15 Par ailleurs, les mutations ou deletions mises en oeuvre pour 

conduire a une attenuation de la virulence des souches entrainent parfois 
une diminution de la reponse immunitaire, necessitant Tinjection de doses 
importantes de vaccins. Recemment, de nouveaux vaccins dont la 
preparation a ete rendue possible par les progres du genie genetique, ont 

20 ete mis au point. Parmi ces nouveaux vaccins, on cite ceux consistant en un 
plasmide recombinant constitue d'une sequence de nucleotides dans 
laquelle est inseree une sequence nucleotidique exogene provenant d'un 
micro-organisme ou d'un virus pathogene. Cette derniere sequence 
nucleotidique a pour but de permettre I'expression d'un compose 

25 comprenant une sequence d'acides amines, ce compose ayant lui-meme 
pour but de declencher une reaction immune dans un organisme hote. 

La premiere injection d'un tel plasmide ainsi que son expression 
dans un muscle a ete effectuee et demontree en 1990 par Lin et al 
(Circulation 82:2217-2221). Cette experimentation avait pour but de 

30 demontrer qu'un plasmide recombinant injecte dans un organisme vivant 
etait capable d'exprimer la sequence exogene dans les tissus dans lesquels 
il avait ete injecte. II a ainsi ete demontre que Tadministration dans un 
organisme vivant d'un plasmide recombinant pourrait etre utilisee en 
therapie genique. Cette methode therapeutique est bien connue et consiste 

35 notamment a administrer dans un organisme hote des cellules 
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genetiquement modifiees, ou, comme Tont demontre Lin et al des plasmides 
recombinants capables d'exprimer des composes synthetises par des 
organismes vivants, tels des peptides, des proteines ou des glycoproteines. 
La synthese in vivo de ces composes peut avoir pour but soit de suppleer un 
5 deficit d'ordre genetique de Torganisme hote dans lequel les cellules 
genetiquement modifiees ou les plasmides recombinants ont ete 
administre(es), soit d'avoir une action curative a rencontre d'une maladie, 
telle un cancer, declenche chez ce meme organisme hote. 

A titre d'exemple, une telle action curative peut consister en une 

10 synthese, par des cellules recombinantes ou des plasmides recombinants, 
de cytokines telles des interleukines, notamment Pinterieukine 2. Celles-ci 
permettent le declenchement ou le renforcement d'une reaction immune 
visant a I'elimination selective des cellules cancereuses. 

Ulterieurement, il a ete montre que des plasmides recombinants 

15 portant un gene specifique, codant pour la glycoproteine de I'herpesvirus I 
bovin (BHV-1 ), etaient capables d'induire une reponse immune, consistant 
en la synthese d'anticorps, dans differentes especes animales, a savoir les 
souris et les bovins (Cox et al, J.Virol., septembre 1993, 67, 9, 5664, 5667). 
Cependant, cette etude montre aussi de maniere claire une heterogeneite 

20 des reponses immunitaires obtenues. Autrement dit, toutes conditions etant 
egales par ailleurs, la reponse immunitaire est tres variable pour chaque 
animal teste et chaque injection effectuee. II en ressort que quelques 
animaux presentent un taux tfanticorps faible, bien que parfois suffisant 
pour induire une certaine protection, alors que la plupart des autres animaux 

25 ne presentent pas un tel taux d'anticorps. Dans ce dernier cas, aucune 
protection rfest induite. 

La presente invention consiste alors en une composition 
comprenant un plasmide recombinant capable d'exprimer chez un 
organisme hote dans lequel ledit plasmide recombinant a ete administre, 

30 une quantite plus importante de composes du type peptides, proteines ou 
glycoproteines. 

Un autre objet de I'invention consiste en une composition 
contenant un plasmide recombinant en une concentration inferieure a celle 
des compositions classiques, ce en vue d'une expression de composes du 
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type peptides, proteines ou glycoproteines, en quantite inchangee, voire 
superieure. 

Un autre objet de invention consiste en un vaccin comprenant 
une composition contenant un piasmide recombinant permettant I'obtention 
5 d'une reponse immunitaire plus homogene et d'une protection renforcee 
contre un virus ou un micro-organisme pathogene. 

Encore un autre objet de ('invention consiste en un medicament 
curatif comprenant une composition contenant un piasmide recombinant 
capable d'exprimer des quantites accrues de molecules du type peptides, 
10 proteines ou glycoproteines, et d'etre mis en oeuvre avec une concentration 
reduite en plasmides recombinants. 

^invention consiste ainsi en une composition contenant un 
piasmide recombinant comprenant une sequence nucleotidique exogene 
capable d'exprimer dans un organisme hote un compose comprenant une 
15 sequence d'acides amines, caracterisee en ce que ladite composition 
comprend une emulsion comportant au moins une phase aqueuse et au 
moins une phase huile, ledit piasmide recombinant etant contenu dans I'une 
au moins desdites phases. 

La figure represente les resultats d'un test de resistance aux 
20 challenge effectue sur des souris auxquelles on a administre soit un 
piasmide recombinant portant le gene GP50 du virus Aujeszky, soit divers 
temoins. 

Un piasmide recombinant selon I'invention peut etre prepare 
selon des methodes classiques, par exemple la methode decrite dans 

25 I'article de Cox et al, J. Virol, septembre 1993, 67, 9, 5664-5667, mentionne 
ci-dessus ou dans Tarticle de M. Eloit et al, J. of General Virol (1990), 71, 
2425-2431 (en particulier la figure 1). L'enseignement de ce dernier article 
est integre ici pour reference. Bien entendu, la sequence nucleotidique 
exogene varie en fonction du compose a exprimer. 

30 Le compose pouvant etre exprime par le piasmide recombinant 

lorsqu'il a ete administre a Torganisme hote, peut etre un peptide, une 
proteine, ou une glycoproteine. 

Ce compose peut notamment consister en un antigene capable 
de declencher dans ledit organisme hote une reaction immune vis-a-vis d'un 

35 virus pathogene ou tfun micro-organisme pathogene. Cette reaction immune 
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peut etre de type humoral ou cellulaire et notamment consister en une 
synthese d'anticorps pernnettant de conferer une protection a I'organisme 
hote vis-a-vis d'un tel virus ou d'un tel micro-organisme. A titre de tels virus 
pathogenes, on peut notamment citer le virus Aujesky, un virus HIV comme 
5 le HIV-I ou le HIV-II, un virus FIV ou un virus de la grippe du type Influenzae. 
Dans le cadre de la presente invention, on entend par micro-organisme, une 
bacterie, une levure, un champignon, un mycoplasme ou un parasite 
unicellulaire. A titre de bacteries pathogenes, on peut notamment citer les 
furonculoses, Escherichia coli ou des bacteries des genres Pastorella, 

10 Salmonella ou Yersinia. A titre de levures pathogenes, on peut citer celles 
du genre Candida, comme Candida albicans. A titre de parasites 
unicellulaires, on peut citer Plasmodium falciparum ou les parasites du 
genre Leishmania. 

Habituellement, la sequence nucleotidique exogene provient d'un 

15 tel virus ou micro-organisme pathogene. 

Altemativement, le plasmide recombinant administre dans I'hote 
d'accueil peut comprendre une sequence nucleotidique capable d'exprimer 
un compose comprenant une sequence d'acides amines, comme un peptide, 
une proteine ou une glycoproteine, ayant une action curative vis-a-vis d'une 

20 maladie, en particulier d'une maladie non infectieuse pouvant etre d'ordre 
fonctionnel, qui s'est declenchee chez I'organisme hote. Dans ce cas, le 
plasmide recombinant permet un traitement therapeutique du type therapie 
genique, telle que definie plus haut. Ainsi, ledit compose peut avoir pour 
fonction de suppleer a un deficit d'ordre genetique de I'organisme hote, en 

25 vue de traiter une maladie genetique comme la mucoviscidose ou la 
myopathie. Ledit compose peut egalement avoir une action curative vis-a-vis 
tfune maladie fonctionnelle qui s'est declaree chez I'organisme hote ; par 
exemple, il peut avoir une action curative vis-a-vis des cellules cancereuses. 
Cette action curative peut consister en la synthese de cytokines, commes 

30 les interleukines, telle l'interleukine-2. 

Uorganisme hote dans lequel ledit plasmide recombinant doit etre 
capable d'exprimer un compose comprenant une sequence d'acides amines 
peut etre un animal, voire un tissu d'un animal, comme un insecte ou un 
animal vertebre, en particulier un mammifere, un poisson ou un oiseau. Un 

35 tel mammifere peut etre I'homme, un canide, un bovide, un pore, un lapin, un 
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ovide ou un felide. A titre d'oiseau, on peut citer les gallinaces comme les 
poulets. 

Une composition selon I'invention peut comporter une emulsion 
du type huile dans eau (H/E), eau dans huile (E/H) ou eau dans huile dans 
5 eau (E/H/E). Un type d'emulsion particulierement prefere dans le cadre de 
I'invention consiste en une emulsion H/E. Une emulsion selon I'invention 
peut etre preparee selon les methodes classiques de preparation d'une 
emulsion, notamment selon (es procedes decrits dans les demandes de 
brevets EP-A-489.181 et EP-A-481.982. Ainsi, on peut emulsionner sous 

10 agitation I'huile constitutive de la phase huile avec la phase aqueuse 
constitute d'une solution ou d'une suspension aqueuse contenant le 
piasmide recombinant. Alternativement, on peut preparer la composition de 
I'invention en emulsionnant une huile comprenant le piasmide recombinant, 
par exemple sous forme lyophilisee, avec une phase aqueuse. 

15 Une emulsion selon I'invention peut comporter, en poids, de 5 a 

95 % de phase huile pour 95 a 5 % de phase aqueuse et, de preference, de 
25 a 75 % de phase huile pour 75 a 25 % de phase aqueuse. L'emulsion 
doit etre stable de preference pendant au moins 12 mois quand elle est 
stockee a 4°C. 

20 L'huile constitutive de la phase huile peut etre une huile minerale, 

une huile non minerale ou un melange d'une huile minerale et d'une huile 
non minerale. Lesdites huiles minerales peuvent etre naturelles ou 
synthetiques. Lesdites huiles non minerales peuvent etre d'origine vegetale, 
animale ou synthetique. Toutes ces huiles sont depourvues d'effets toxiques 

25 a I'egard de I'organisme hote chez lequel la composition de I'invention est 
adrninistree. Elles sont de preference liquides a la temperature de stockage 
(environ +4°C) ou au moins permettre de donner des emulsions liquides a 
cette temperature. Une huile minerale avantageuse selon I'invention peut 
consister en une huile comprenant une chaine carbonee lineaire ayant un 

30 nombre d'atomes de carbone de preference superieur a 16, et exempte de 
composes aromatiques. De telles huiles peuvent etre par exemple celles 
commercialisees sous la designation "MARCOL 52" (produit par Esso 
France) ou "DRAKEOL 6VR" (produite par Penreco USA). 

A titre d'huiles organiques synthetiques, on peut citer les polyiso- 

35 butenes ou les polyisopropenes. Parmi les huiles vegetales, on peut citer 
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des huiles insaturees riches en acide oleique qui sont biodegradables, par 
exemple les huiles d'arachide, d'olive, de sesame, de soja ou de germes de 
ble. 

Les huiles animates peuvent consister notamment en le squalene, 
5 le squalane ou Thuile de spermaceti. 

Outre la phase huile et la phase aqueuse, la composition selon 
Tinvention, notamment quand elle est utilisee comme vaccin, peut 
comporter un agent stimulant immunitaire tel Tavridine. 

Par ailleurs, la composition selon Tinvention peut egalement 
10 avantageusement comporter un agent tensio-actif. Ce dernier presente un 
caractere lipophile ou hydrophile caracterise par une valeur HLB 
(hydrophile-lipophile-balance) comprise entre 1 et 19. 

Un agent tensio-actif prefere dans le cadre de la presente 
invention peut consister en un ester obtenu par condensation d'un acide 
15 gras, avantageusement un acide gras liquide a 20°C t avec un sucre ou du 
glycerol. Ledit sucre peut consister en le glucose, le saccharose ou, de 
preference, le mannitol. A titre d'ester de mannitol particulierement prefere, 
on peut citer des oleates de mannitol obtenus par anhydridation de la chaine 
carbonee polyhydroxylee du mannitol qui se cyclise en 1-4 ou en 2-6. 
20 Des derives de ces esters peuvent etre egalement mis en oeuvre. 

Ces derives presentent une hydrophilie modifiee notamment par greffage de 
fonction hydrophiles telles alcool, polyol, oxyde d'ethylene, oxyde de 
propylene, acide carboxylique, amine, ou amide. Un agent tensio-actif selon 
Tinvention est de preference pharmaceutiquement acceptable pour un usage 
25 en injectable ; il doit §tre notamment depourvu de metaux lourds et presenter 
des indices decides ou de peroxydes tres faibles. II est egalement 
souhaitable qu'il satisfasse les normes de test d'innocuite tel que par 
exemple, celui decrit par S.S. Berlin, Annales of Allergy, 1962, 20, 473. 
Preferentiellement, Tagent tensio-actif est associe a Thuile avant formation 
30 de Temulsion. 

Des huiles associees avec un agent tensio-actif convenant tout 
particulierement dans le cadre de la presente invention sont celles 
commercialisees par la Societe SEPPIC sous la marque "MONTANIDE". Les 
caracteristiques de ces huiles figurent dans le tableau 1 ci-dessous. 
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Tableau 1 : 



N° 


Nom commercial 


Huile 


Type de 
I'emulsion 


Phase 
aqueuse/ 
emulsion 
(%en 
poids) 


Viscosite 
(m.Pa.s) 


Conduc- 
tivity a 
25°C 
(uS.cm* 1 ) 


1 


MONTANIDE 
ISA 25 


Minerale 


H/E 


75% 


20 


5000 


2 


MONTANIDE 
ISA25A 


Minerale + 
avridine* 


H/E 


75% 


20 


5000 


3 


MONTANIDE 
ISA 28 


Minerale + 
non minerale 


H/E 


75 % 


25 


1000 


4 


MONTANIDE 
ISA 206 


Minerale 


E/H/E 


50% 


50 


1000 


5 


MONTANIDE 
ISA 50 


Minerale 


E/H 


50% 


200 


1 


6 


MONTANIDE 
ISA 708 


Non 

minerale 


E/H 


30% 


70 


1 



* Avridine = N,N-dioctadecyl-N-bis-(2-hydroxyethyI)-propanediamine. 

Une composition selon I'invention presente une viscosite 
5 inferieure a 300 mPa.s, avantageusement inferieure a 200 m.Pa.s, mesuree 
a 25°C au moyen d'un viscosimetre a mobile tournant du type Brookfield. Le 
caractere "huileux" ou "aqueux" de la phase continue de I'emulsion est 
caracterisee par la conductivity mesuree en micro-Siemens par cm 
(MS.cnr 1 ) a 25°C. Des valeurs inferieures a 20 pS.crrr 1 indiquent la 
10 presence d'une phase huile continue. 

Une composition selon Tinvention comprend une quantite de 
plasmide recombinant variable en fonction, principalement, de I'organisme 
hote et de la nature du compose exprime par ledit plasmide. 

Habituellement, une composition selon Tinvention peut 
15 comprendre de 0,01 a 100 g/l dudit plasmide recombinant. 

Selon un autre aspect, I'invention concerne egalement un vaccin 
comprenant une composition telle que definie ci-dessus. Un tel vaccin a 
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pour but de provoquer une reaction immune a rencontre d'un virus ou d'un 
micro-organisme pathogene, tels ceux cites plus haut 

Selon encore un autre aspect, I'invention concerne un 
medicament curatif comprenant une composition telle que definie ci- 
dessous. Un tel medicament a pour but de soigner une maladie, notamment 
une maladie fonctionnelle de l'organisme hote dans lequel ii est administre. 

Ces vaccins et medicaments curatifs comprenant ladite 
composition se presentent generalement sous une forme injectable. 
L'organisme hote dans lequel ils peuvent etre administres sont les animaux, 
voire des tissus d'animaux cites plus haut. On mentionnera ici plus 
particulierement I'homme, le chien, le chat, la volaille, le boeuf, le mouton, le 
pore et le cheval. 

La dose de plasmide recombinant contenu dans ladite 
composition a administrer depend de la nature de l'organisme hote. Cette 
dose de plasmide recombinant peut alors varier tres largement entre 1 jjg et 
500 mg/kg de l'organisme hote. 

A titre d'exemple, on peut administrer une dose de plasmide 
recombinant de 500 mg/kg a une souris de 20 g, de 1 yg/kg a un boeuf de 
500 kg et une dose de 100 pg a 100 mg/kg ( de preference de 1 mg a 
30 mg/kg, chez I'homme adulte. 

Une composition selon I'invention peut etre plus particulierement 
utilisee pour preparer un vaccin destine a produire une reaction immune 
chez un organisme hote, pour la prevention a I'encontre d'un virus HIV 
(notamment chez I'homme), d'un virus Aujeszky (notamment chez le pore) ou 
d'un virus FIV (notamment chez le chat). 

Une composition selon Invention peut encore etre utilisee pour 
preparer un medicament destine a soigner un cancer.. 

Les exemples qui suivent ont pour but d'illustrer la presente 

invention. 

Tous ces exemples mettent en oeuvre un plasmide recombinant 
portant le gene gp50 du virus Aujeszky. Celui-ci a ete obtenu selon la 
methode decrite dans Particle de M. Eloit et al, J. of General Virol (1990), 71, 
2425-2431 (en particulier la figure 1) mentionne plus haut. 
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Dans ces exemples, les termes suivants signifient : 

- pGP50-ISA 25 (conforme a I'invention) : un vaccin comportant 
ledit plasmide recombinant portant le gene GP50 du virus Aujeszky dans 
une emulsion comportant, en tant que phase huile, le MONTANIDE ISA 25 
(cf. tableau 1); 

- pGP50 + ISA 25 (non conforme a I'invention) : un vaccin injecte 
en deux temps : dans un premier temps, on injecte une suspension aqueuse 
comportant ledit plasmide recombinant portant le gene GP50 du virus 
Aujeszky et t dans un second temps, on injecte une emulsion (ne comportant 
pas de plasmide) comportant le MONTANIDE ISA 25 ; 

•pGP50 (non conforme a I'invention) : un vaccin constitue 
uniquement d'une phase aqueuse comprenant le plasmide recombinant ; 

- pSU-ISA 25 (temoin) : un vaccin similaire a pGP50-ISA 25 mais 
comprenant un plasmide temoin exprimant une proteine exogene pSU, 
differente de pGP50 ; 

- pSU + ISA 25 (temoin) : un vaccin similaire a pGP50-ISA 25 
mais comprenant un plasmide temoin exprimant pSU au lieu de pGP50 ; 

- pSU : un vaccin similaire a pGP50 mais comprenant un plasmide 
temoin exprimant pSU au lieu de pGP50. 

Exemple 1 : 

On injecte £ des souris numerotees 1 a 6 differents vaccins. 

A intervalles reguliers, on dose les anticorps produits par ces 
vaccins. Pour ce faire, on preleve le serum des souris et on dose les 
anticorps anti-GP50 par une technique ELISA decrite par M. Eloit et al dans 
Veterinary Record, 1989, 124, 91-94. Les resultats figurent dans les 
tableaux 2 a 5 ci-apres. lis sont exprimes en fonction de la derniere dilution 
necessaire a I'obtention d'une densite optique superieure au bruit de fond. 

Les resultats obtenus montrent qu'un vaccin selon Tinvention 
permet Tobtention tfun taux d'anticorps nettement superieur a celui obtenu 
avec les vaccins comparatifs ou les temoins, ainsi qu f une plus forte 
homogeneite de la reponse immunitaire. Cette homogeneite se traduit par 
I'obtention rfun taux d'anticorps eleve, permettant rinduction d'une 
protection efficace chez un nombre plus important d'animaux. 
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Tableau 2 : Titraae des anticorps anti-GP50 par dosage ELISA 
2 semaines apres vaccination : 



Vaccin 


souris 1 


souris 2 


souris 3 


souris 4 


souris 5 


souris 6 


pGP50 - ISA 25 


32 


1024 


32 


1024 






pGP50 +ISA 25 


16 


16 


32 


16 






pGP50 


16 


8 


8 


16 


256 


16 


pSU - ISA 25 


<8 


<8 


<8 


<8 






pSU + ISA 25 


<8 


<8 


<8 


<8 






pSU 


<8 


<8 


<8 


<8 







Tableau 3 : Titrage des anticorps anti-GP50 par dosage ELISA 
4 semaines apres vaccination : 



Vaccin 


souris 1 


souris 2 


souris 3 


souris 4 


souris 5 


souris 6 


PGP50-ISA25 


32 


384 


32 


1024 






pGP50 + ISA 25 


16 


8 


8 


8 






PGP50 


16 


8 


8 


16 


128 


8 


pSU - ISA 25 


<8 


<8 


<8 


<8 






pSU + ISA 25 


<8 


<8 


<8 


<8 






pSU 


<8 


<8 


<8 


<8 







Tableau 4 : Titraae des anticorps anti-GP50 par dosage ELISA 
10 6 semaines apres vaccination : 



Vaccin 


souris 1 


souris 2 


souris 3 


souris 4 


souris 5 


souris 6 


j pGP50-ISA25 


1536 


2048 




2048 






pGP50 + ISA 25 


128 


128 


128 


48 






pGP50 


384 


64 


256 


512 


128 


128 


pSU - ISA 25 


<8 


<8 


<8 


<8 






pSU + ISA 25 


<8 


<8 


<8 


<8 






pSU 


<8 


<8 


<8 


<8 
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Tableau 5 : Titraae des anticoros anti-GP50 par dosage ELISA 
3 mois apres vaccination : 



Vaccin 


souris 1 


souris 2 


souris 3 


souris 4 


souris 5 


souris 6 


pGP50 - ISA 25 


2048 


1280 




768 






pGP50 + ISA 25 


256 


256 


256 


256 






pGP50 


384 


128 


256 


256 


192 


256 


pSU - ISA 25 


<8 


<8 


<8 


<8 






pSU + ISA 25 


<8 


<8 


<8 


<8 






pSU 


<8 


<8 


<8 


<8 







Exemole 2 : 

On vaccine 6 groupes de 6 souris chacun avec un vaccin 

different : 

- pGP 50, 
-pGP50-ISA25, 
-pGP50 + ISA25, 

- pSU - ISA 25, 

- PSU + ISA 25, et 
-pSU. 

Six semaines apres Pinjection du vaccin, on injecte a chaque 
souris une suspension aqueuse contenant un virus Aujeszky virulent. 

Le pourcentage de survie des souris apres cette derniere injection 
est alors determine. 

Les resultats obtenus sont presentes sur la figure ou le taux de 
survie est en ordonnee. Ces resultats montrent qu'un vaccin selon I'invention 
pGP50 - ISA 25 permet de conferer une protection deux fois plus importante 
qu'avec un vaccin de Tart anterieur cornprenant seulement un plasmide 
recombinant pGP50 en suspension aqueuse. 
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REVENDICATIONS 

1 . Une composition contenant un plasmide recombinant 
comprenant une sequence nucleotidique exogene capable d'exprimer dans 
un organisme hote un compose comprenant une sequence d'acides amines, 

5 caracterisee en ce que ladite composition comprend une emulsion 
comportant au moins une phase aqueuse et au moins une phase huile, ledit 
plasmide recombinant etant contenu dans Tune au moins desdites phases. 

2. Une composition selon la revendication 1, caracterisee en ce 
que ledit compose consiste en une proteine, une glycoproteine ou un 

10 peptide. 

3. Une composition selon Tune des revendications 1 et 2, 
caracterisee en ce que ledit compose consiste en un antigene capable de 
declencher dans I'organisme hote, une reaction immune vis-a-vis d'un virus 
pathogene ou d'un micro-organisme pathogene. 

15 4. Une composition selon la revendication 3, caracterisee en ce 

que le virus pathogene est le virus Aujeszky, un virus HIV ou un virus FIV. 

5. Une composition selon la revendication 2, caracterisee en ce 
que ledit compose est la glycoproteine gp50 du virus Aujeszky. 

6. Une composition selon Tune des revendications 1 et 2, 
20 caracterisee en ce que ledit compose a une action curative vis-a-vis d'une 

maladie de I'organisme hote. 

7. Une composition selon la revendication 6, caracterisee en ce 
que ledit compose supplee a un deficit d'ordre genetique de I'organisme 
hote. 

25 8. Une composition selon Tune des revendications 1 et 2, 

caracterisee en ce que ledit compose a une action curative vis-a-vis des 
cellules cancereuses presentes dans I'organisme hote. 

9. Une composition selon Tune des revendications 1 a 8 f 
caracterisee en ce que I'organisme hote est un animal vertebre ou un 

30 insecte. 

10. Une composition selon la revendication 9, caracterisee en ce 
que I'animal vertebre est un mammifere ou un oiseau. 

11. Une composition selon la revendication 10, caracterisee en ce 
que le mammifere est I'homme. 
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12. Une composition selon Tune des revendications 1 a 11, 
caracterisee en ce que I'emuision est du type H/E, E/H ou E/H/E. 

13. Une composition selon la revendication 12, caracterisee en ce 
que I'emuision est du type H/E. 

5 14. Une composition selon Tune des revendications 1 a 13, 

caracterisee en ce que I'emuision comporte en outre au moins un agent 
tensio-actif, de preference un agent tensio-actif consistant en un ester 
obtenu par condensation d'un acide gras avec un sucre ou du glycerol, ou 
un derive d'un tel ester dont I'hydrophilie a ete modifiee. 
10 15. Une composition selon Tune des revendications 1 a 14, 

caracterisee en ce qu'elle presente une viscosite inferieure a 300 mPa.s a 
25°C. 

16. Un vaccin, caracterise en ce qu'il comprend une composition 
selon Tune des revendications 1 a 15. 
15 17. Un medicament curatif, caracterise en ce qu'il comprend une 

composition selon Tune des revendications 1 a 15. 

18. Utilisation d'une composition selon Tune des revendications 1 
a 15 pour la preparation d'un vaccin destine a produire une reaction 
immunitaire a I'encontre d'un virus HIV, du virus Aujeszky ou du virus FIV 

20 chez un organisme hote. 

19. Utilisation d'une composition selon Tune des revendications 1 
a 15 pour la preparation d'un medicament destine a soigner un cancer. 
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